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ЭФФЕКТИВНОСТЬ ТЕРАПИИ
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ ЭНАЛАПРИЛА МАЛЕАТОМ
У ПАЦИЕНТОВ СТАРШЕЙ ВОЗРАСТНОЙ ГРУППЫ
С ГИПОТЕНЗИВНОЙ ОРТОСТАТИЧЕСКОЙ РЕАКЦИЕЙ
П.А. Гарькавый
Харьковский национальный университет им. В.Н. Каразина
Изучены эффективность терапии и риск развития ортостатической гипотензии (ОГ)
при лечении артериальной гипертензии (АГ) эналаприла малеатом у 82 пациентов
(38 мужчин и 44 женщин) старшей возрастной группы — (62,84±5,36) лет. Терапия
АГ эналаприла малеатом с дополнением в необходимых случаях гидрохлортиази)
дом приводит к стойкому контролю САД и ДАД. На 2)й неделе — 1)м месяце тера)
пии эналаприла малеатом частота гипотензивных ортостатических реакций (ГОР)
возрастает с 17 до 24 % по САД и с 14 до 17 % по ДАД, и в последующем снижается
и составляет к 6 месяцам терапии 21 % по САД и 16 % по ДАД. Этот период терапии
АГ эналаприла малеатом у лиц старшей возрастной группы требует тщательного кон)
троля на предмет возможных ГОР и их осложнений.
Ключевые слова: эналаприла малеат, артериальное давление, частота сердечных
сокращений, артериальная гипертензия, ортостатические реакции.
гипертензивная терапия увеличивает часто)
ту ОГ, грозящую теми же осложнениями.
В доступной литературе есть небольшое
количество публикаций, посвященных ле)
чению АГ с помощью ингибиторов АПФ с
учетом проблемы ОГ. По данным [3], среди
побочных эффектов ингибиторов АПФ от)
мечается избыточное снижение артериаль)
ного давления (АД), но сведения, касаю)
щиеся частоты ОГ, отсутствуют. Соответст)
венно данным [4], ОГ может развиваться у
15–18 % принимающих ингибиторы АПФ.
Как считают авторы [6], ингибиторы АПФ
не снижают риска сердечно)сосудистых ос)
ложнений и их побочным эффектом явля)
ется избыточное снижение АД даже при на)
значении в среднетерапевтических дозах
или незначительном нарушении дозировки.
По данным [14], антигипертензивная тера)
пия с помощью ингибиторов АПФ, бета)бло)
каторов и антагонистов кальция вообще не
влияет на реакции в ортостатических тес)
тах. Публикации, посвященные изучению
терапии АГ с помощью ингибиторов АПФ,
недостаточно отражают значение ОГ в эф)
фективности терапии у лиц пожилого воз)
раста.
Цель данного исследования — оценить
соотношение эффективности лечения АГ
ингибитором АПФ эналаприла малеатом и
риска развития ОГ у пациентов пожилого
возраста.
Данные исследований эффективности и
безопасности препаратов группы ингибито)
ров ангиотензинпревращающего фермента
(АПФ) [1–4] при артериальной гипертензии
(АГ) противоречивы, хотя они являются не)
отъемлемой составляющей современных
схем ее терапии и активно используются во
всем мире [4, 5]. Преимущества ингибито)
ров АПФ — высокая антигипертензивная
эффективность, безопасное использование
у пациентов старшей возрастной группы,
отсутствие негативного влияния на липид)
ный и углеводный обмены [6, 7].
Ортостатическая гипотензия (ОГ) на)
блюдается у 15–35 % пациентов пожилого
возраста [8]. Согласно данным многоцентро)
вых клинических исследований, она явля)
ется независимым предиктором сосудистой
смертности [9], фактором риска развития
инсульта [10], коронарного синдрома [11],
фактором с выраженным отрицательным
прогностическим значением. Одной из при)
чин ОГ является лечение антигипертензив)
ными препаратами [12], что фактически
увеличивает риск развития осложнений.
Как показано в [13], существует прямая
зависимость между степенью тяжести АГ,
частотой ОГ и показателями сердечно)сосу)
дистой смертности [10]. Таким образом, об)
разуется замкнутый круг — АГ нуждается в
терапии, так как грозит сердечно)сосудисты)
ми осложнениями, однако собственно анти)
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Материал и методы. Обследовано 82 па)
циента (38 мужчин и 44 женщины) с АГ в
возрасте (62,84±5,36) лет, принимавших
эналаприла малеат («Энап» фирмы KRKA,
Словения) в начальной суточной дозе 2,5 мг
с последующим ежедневным контролем АД
в домашних условиях и 1 раз в неделю на
приеме у врача в фиксированное время с
увеличением ее при недостаточном гипотен)
зивном эффекте до 20 мг. При недостаточ)
ном контроле АД к эналаприлу малеату
присоединяли гидрохлортиазид. Средняя
продолжительность заболевания составила
(10,26±6,92) лет. У 26 пациентов диагности)
рована мягкая АГ, у 31 — умеренная, у
25 — тяжелая. Из исследования исключа)
ли лиц, перенесших инфаркт миокарда, ост)
рое нарушение мозгового кровообращения,
страдающих сердечной недостаточностью
IV функционального класса, ожирением
III–IV степени, пациентов с вторичной АГ.
Период наблюдения составил 6 мес.
Учитывали исходные данные АД и частоты
сердечных сокращений (ЧСС), а также
показатели через 1 и 2 нед, 1, 3 и 6 мес. Ис)
следование проводилось утром, за 24 часа до
него ограничивались употребление кофе,
алкоголя, прием лекарственных препара)
тов, а за 30 мин и физическая нагрузка. АД
измеряли по методу Короткова тонометром
Microlife BP AG1)20 в клиностазе после
5)минутного отдыха и спустя 3 мин после
перехода в ортостаз. По изменениям CАД и
ДАД в ортостатической пробе выделены две
группы: 1)я — нормотензивная ортостати)
ческая реакция (НОР): изменения АД в пре)
делах нормы, т. е. менее –5 мм рт. ст. и ме)
нее 20 мм рт. ст. — и 2)я — гипотензивная
ортостатическая реакция (ГОР): снижение
АД на –5 мм рт. ст. и менее. Критериями по)
вышения и понижения АД были изменения
в объеме не менее 5 мм рт. ст. Критериями
повышения и понижения АД были измене)
ния в объеме не менее 5 мм рт. ст. Парал)
лельно всем добровольцам регистрировали
ЭКГ на компьютерном кардиографе Car)
dioLab 2000 для определения ЧСС на всех
этапах измерения АД.
Для статистической оценки результатов
использовали параметрические критерии:
среднее значение (М) и стандартное откло)
нение (sd). Достоверность различий между
группами пациентов определяли по крите)
рию Пирсона, расчет показателей выполня)
ли с помощью SPSS 10.0 для Windows.
Результаты и их обсуждение. Динами)
ка снижения САД и ДАД в орто) и клино)
Рис. 1. Динамика снижения САД и ДАД в кли)
но) (а) и ортостазе (б) за период 6 мес лечения эна)
лаприла малеатом: 1 — САД при ГОР; 2 — САД
при НОР; 3 — ДАД при ГОР; 4 — ДАД при НОР
         Исходно    1)я         2)я          1)й         3)й          6)й
        неделя   неделя   месяц   месяц    месяц
мм рт. ст.
мм рт. ст.
стазе за период 6 мес лечения эналаприла
малеатом представлена на рис. 1.
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        неделя   неделя   месяц   месяц    месяц
У пациентов с ГОР исходное САД в кли)
ностазе (176 мм рт. ст.) было более чем на
13 мм рт. ст. выше, чем у пациентов с НОР
(163 мм рт. ст.), р<0,05. Спустя 6 мес лече)
ния САД в группе пациентов с ГОР снизи)
лось до 131 мм рт. ст. (на 25 %), а в группе с
НОР — до 126 мм рт. ст. (на 22 %).
В ортостазе исходное САД у пациентов
обеих групп было приблизительно одного
уровня — 160–158 мм рт. ст. Спустя 6 мес
терапии САД снизилось в группе пациентов
с ГОР до 126 мм рт. ст. (на 21 %), а в группе
пациентов с НОР — до 128 мм рт. ст. (на
19 %), р<0,05.
Исходное ДАД в клиностазе у пациентов
с ГОР составляло 102 мм рт. ст. и у пациен)
тов с НОР — 97 мм рт. ст. (р<0,05). Таким
образом, как и САД, исходное ДАД было вы)
ше при ГОР, чем при НОР. Через 6 мес тера)
пии ДАД снизилось в группе пациентов с
1
3
2
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3
2
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ГОР до 82 мм рт. ст. (на 20 %) и у пациентов
с НОР — до 80 мм рт. ст. (на 18 %) соответ)
ственно.
Исходное ДАД в ортостазе у пациентов с
ГОР было ниже, чем у пациентов с НОР, —
90 мм рт. ст. против 96 мм рт. ст. (р<0,05).
Спустя 6 мес терапии ДАД у пациентов с ГОР
снизилось до 78 мм рт. ст. (на 13 %), а у па)
циентов с НОР — до 80 мм рт. ст. (на 17 %).
Относительные изменения количества
пациентов с ГОР (по отношению к их обще)
му количеству) за период 6 мес лечения эна)
лаприла малеатом представлены на рис. 2.
составляла 86 уд/мин против 82 уд/мин
(р<0,05). Спустя 6 мес терапии ЧСС снизи)
лась у пациентов с НОР до 78 уд/мин (сни)
жение на 9 %) и у пациентов с ГОР — до
76 уд/мин (снижение на 7 %) соответственно.
Таким образом, как в клиностазе, так и
в ортостазе лечение эналаприла малеатом
незначительно снижало ЧСС (у пациентов
с ГОР на 5 и 9 % соответственно, у пациен)
тов с НОР — на 3 и 7 %).
В соответствии с полученными данными
на 2)й неделе — 1)м месяце терапии АГ у
лиц старшей возрастной группы необходим
более тщательный контроль АД, для того
чтобы не пропустить в эти сроки возможные
побочные реакции, связанные с транзитор)
ной ортостатической гипотензией [14, 15].
В целом, лечение АГ эналаприла малеатом
позволяет эффективно контролировать АД,
при этом риск развития ортостатических ре)
акций спустя месяц от его начала снижает)
ся, что может положительно влиять на сни)
жение риска сердечно)сосудистых событий.
Выводы
1. Исходный уровень САД и ДАД в кли)
ностазе выше у пациентов с гипотензивны)
ми ортостатическими реакциями и ниже у
пациентов с нормотензивными ортостатиче)
скими реакциями.
2. Исходный уровень САД в ортостазе
практически одинаков в обеих группах и
ДАД — ниже в группе пациентов с гипотен)
зивными ортостатическими реакциями.
3. Исходный уровень ЧСС в клино) и ор)
тостазе выше у пациентов с гипотензивны)
ми ортостатическими реакциями.
4. Эффективность терапии АГ эналапри)
ла малеатом с дополнением в необходимых
случаях гидрохлортиазидом является высо)
кой со стойким достижением контроля САД
и ДАД при статистически незначимых из)
менениях ЧСС спустя 6 мес от начала лече)
ния.
5. На второй неделе — первом месяце те)
рапии эналаприла малеатом частота гипо)
тензивных ортостатических реакций возрас)
тает с 17 до 24 % по САД и с 14 до 17 % по
ДАД и в последующем снижается и состав)
ляет к 6 мес 21 % по САД и 16 % по ДАД.
6. Вторая неделя — первый месяц тера)
пии АГ у лиц старшей возрастной группы
эналаприла малеатом требуют тщательного
контроля на предмет возможных гипотен)
зивных ортостатических реакций и их ос)
ложнений.
Рис. 2. Изменение количества пациентов с ГОР
за период 6 мес лечения эналаприла малеатом:
1 — САД; 2 — ДАД
% пациентов с ГОР
Исходя из полученных данных, исход)
но в ортостазе ГОР отмечалась у 17 % по
САД и у 14 % по ДАД. Эффективный кон)
троль АД у пациентов с АГ с помощью эна)
лаприла малеата сопровождался макси)
мальным увеличением частоты ГОР по САД
и ДАД на 2)й неделе — 1)м месяце лечения,
по САД — у 24 % и по ДАД — у 17 %. Со
2)го по 6)й месяц лечения эналаприла ма)
леатом отмечалось постепенное снижение
частоты ГОР как по САД, так и по ДАД, ко)
торая к концу 6)месячного лечения состав)
ляла 21 % по САД (на 4 % больше исходной)
и 16 % по ДАД (на 2 % больше исходной).
Спустя 6 мес терапии гипотензивный
эффект эналаприла малеата, при необходи)
мости с дополнением гидрохлортиазидом,
оказывался достаточным, и АД в обеих
группах пациентов было контролируемым.
Исходная ЧСС в клиностазе у пациентов
с ГОР составляла 76 уд/мин и у пациентов с
НОР — 72 уд/мин, а после 6)месячного ле)
чения — 72 уд/мин (уменьшение на 5 %) и
70 уд/мин (уменьшение на 3 %) соответст)
венно.
Исходная ЧСС в ортостазе у пациентов с
ГОР была выше, чем у пациентов с НОР, и
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ЕФЕКТИВНІСТЬ ТЕРАПІЇ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ ЕНАЛАПРИЛУ МАЛЕАТОМ У ПАЦІЄНТІВ
СТАРШОЇ ВІКОВОЇ ГРУПИ З ГІПОТЕНЗИВНОЮ ОРТОСТАТИЧНОЮ РЕАКЦІЄЮ
П.О. Гарькавий
Вивчені ефективність терапії та ризик розвитку ортостатичної гіпотензії (ОГ) при лікуванні
артеріальної гіпертензії (АГ) еналаприлу малеатом у 82 пацієнтів (38 чоловіків і 44 жінок) стар)
шої вікової групи — (62,84±5,36) року. Терапія АГ еналаприлу малеатом з доповненням у не)
обхідних випадках гідрохлортіазидом приводить до стійкого контролю САТ та ДАТ. На 2)му
тижні — 1)му місяці терапії еналаприлу малеатом частота гіпотензивних ортостатичних реакцій
(ГОР) зростає з 17 до 24 % за САТ та з 14 до 17 % за ДАТ, а потім знижується й становить к
6 місяцям терапії 21 % за САТ та 16 % за ДАТ. Цей період терапії АГ еналаприлу малеатом у осіб
старшої вікової групи потребує ретельного контролю з приводу можливих ГОР та їх ускладнень.
Ключові слова: еналаприлу малеат, артеріальний тиск, частота серцевих скорочень, арте6
ріальна гіпертензія, ортостатичні реакції.
ENALAPRIL TREATMENT EFFECTIVENESS IN ARTERIAL HYPERTENSION ELDERLY PATIENTS
WITH HYPOTENSION ORTHOSTATIC REACTION
P.A. Garkaviy
Therapy effectiveness and orthostatic hypotension (OH) development risk were studied in 82 el)
derly arterial hypertension (AH) (38 males and 44 females) average age — (62,84±5,36) years pa)
tients during enalapril treatment. Effectiveness of enalapril in AH treatment combined with hydro)
chlorothiazide if required resulted in constant control of SBP and DBP. On the 2nd week — 1st month
of enalapril treatment the frequency of hypotensive orthostatic reactions (HOR) increases from 17
to 24 % on SBP and from 14 to 17 % on DBP, and then it decreases, and up to the 6th month of ther)
apy it is in 21 % on SBP and in 16 % on DBP. This period of AH therapy with enalapril in elderly
patients requires special control for the probable HOR development and their complications.
Key words: enalapril, arterial blood pressure, heart rate, arterial hypertension, orthostatic reac6
tions.
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